INTRODUCTION
============

Life course epidemiology (LCE) is a field that compromises the studies of biological, behavioral and psychosocial processes that occur throughout the life of individuals. It links the health conditions and the risk of illness of an adult to physical or psychosocial exposures that might have happened during pregnancy, infancy or adolescence, in the earlier stages of life or through generations^[@B1]^. Its purpose is to build and test theoretical models that might postulate paths that link exposures at different stages of the life course to later health outcomes^[@B2]^. These models explore the time and interactions of biological and psychosocial exposures to identify risks and protection processes throughout the life course^[@B3],[@B4]^.

As such, cohort studies are a valuable tool for LCE, as they follow their participants from exposure to the occurrence of outcomes of interest^[@B5]^. These studies are generally conducted to assess the natural history of diseases, estimate disease frequency measures (incidence), identification of risk factors for health problems, prognosis and survival analysis^[@B6],[@B7]^. Cohorts that collect information at different stages of their participants' lives and with medium and long-term outcomes are excellent for testing explanatory models of LCE^[@B8],[@B9]^, and it is possible to explore risk accumulation models and critical periods, in addition to investigating the mediating and modifying factors of the association between exposures and outcomes in study^[@B2],[@B3]^.

Cohorts that start in the prenatal period or at birth offer a unique opportunity to assess the influence of early exposures on health throughout life^[@B4]^. They are mainly concentrated in high-income countries and differ from cohorts conducted in middle and low income countries by the greater number of follow-ups, follow-up of participants for longer periods and greater sophistication of the measures performed^[@B10]^. These cohorts, in middle- and low-income countries, offer valuable contributions due to the diversity of exposures and the different structures for disease determination^[@B11]^. In countries such as Brazil, with cultural diversity and regional inequality, they can offer contributions as valuable as cohorts from high-income countries. However, the research gaps of these studies in the country are not mapped, and a synthesis of information with the characteristics and outcomes studied by the main cohorts of this type is important in order to advance the studies of life course epidemiology throughout the country.

This study aims to describe the cohort studies initiated in the prenatal period or at birth conducted in Brazil, with the potential to study the early determinants of health and disease and the risk of falling ill in later stages of the life cycle. Through a scoping review, it was possible to describe the main methodological characteristics of these cohorts, as well as the variables studied, the location in the country and the needs related to epidemiological research of the life cycle in Brazil.

METHOD
======

We conducted a scoping review to identify and map the available evidence on Brazilian cohorts with potential for life course epidemiology studies. This review is conducted to summarize and disseminate the research results and recognize research gaps in the available literature^[@B12]^. We followed the following steps: identification of the research question ("What are the characteristics of the Brazilian cohorts started at birth and in the prenatal period with the potential to study the early determinants of health and disease and the risk of falling ill in later stages of the life cycle?"), identification of relevant articles, selection of studies, data mapping and compilation, summary and reporting of results. The articles were searched in the electronic databases PubMed and Virtual Health Library (VHL). The descriptors were selected at the Medical Subject Headings (MeSH) with the following combination: \[(((Child" OR "Child, Preschool" OR "Infant" OR "Infant, Newborn") AND (Cohort Studies" OR "Longitudinal Studies")) AND "Brazil")\]. The search strategy was adapted for each database. All articles published as of June 16, 2018 were considered in the review.

The review included cohort studies conducted in Brazil that started the baseline of the study in the prenatal period or at birth and with at least two follow-ups with the participants. The studies excluded were those that described only the baseline and not the follow-ups performed. In order to meet the concept of LCE, we excluded those cohorts whose follow-ups were restricted to the first year of life, as well as those that did not address biological, behavioral and psychosocial aspects, and cohorts with data collection of a single stage of the life cycle. We considered as stages of the life cycle the perinatal period (between the 22nd week of gestation and six days of life), childhood (between the first week of life and six years of age), school age (between 6 and 12 years), adolescence (between 12 and 18 years) and adulthood (18 years or more)^[@B13]^. Two reviewers selected the titles and abstracts of the articles and read the full text of the eligible articles. Given that the scoping review aimed to map the evidence on a relevant topic, an evaluation of the quality of the evidence included in the review was not necessary^[@B12]^. Finally, from the interpretation of the results of this review, we presented recommendations to advance the studies of life course epidemiology in Brazil.

The following information was extracted from the selected studies: geographic location of the cohort (city, state, region); year of beginning of the cohort (baseline); type of cohort according to the age of baseline participants, divided into birth (recruitment of participants started at birth) and prenatal (recruitment initiated during pregnancy); type of cohort regarding the time of occurrence of exposure and outcome and the beginning of the study, divided into prospective (exposure data were collected at the beginning of the study and the outcome has not yet occurred), retrospective (exposure and outcome were defined based on the data that occurred before the beginning of the study, both in the past) and ambispective (exposure data were collected in the past and the outcome has not yet occurred); type of data used in the cohort, divided into primary (data collected for the first time, to meet the needs of the current cohort) and secondary (information obtained from previously collected data, which was not collected at the time of the research); reference base of the sample, divided into hospital-based (individuals of a hospital or health center) and population-based (representative or convenience); number of participants in the baseline; number of participants in the last follow-up; average age of the participants in the last follow-up; total number of follow-ups with participants; mean age of participants in each follow-up; information collected at each stage of the life cycle.

These data were complemented with information extracted from publications from the list of references of selected articles, as well as from electronic pages of cohort studies, from contacting via e-mail researchers of these studies and consultations with databases of dissertations and theses. Finally, a descriptive analysis of the main characteristics of the cohorts included in the review was performed.

RESULTS
=======

Search Results and Article Selection
------------------------------------

The search stage identified 5,010 articles in the databases, excluding 1,678 duplicated ones. After reading the titles and abstracts, 2,904 articles were excluded because they did not meet the eligibility criteria. After reading the full text, 428 articles from 79 cohort studies conducted in Brazil initiated in the prenatal period or at birth with at least two follow-ups with the participants were identified. Of these 79 cohorts, 41 with follow-ups only during the first year of life and five that did not address biological, behavioral and psychosocial aspects were excluded. Due to the interest in analyzing cohorts that explored effects of exposures that occurred in the perinatal period, childhood, adolescence and in later stages of the life cycle, fifteen cohorts with data collection of a single stage of the life cycle were excluded. At the end, 18 cohorts were selected (n = 345 articles). The flowchart of the review steps is illustrated in [Figure 1](#f01){ref-type="fig"}.

Figure 1Flowchart of the search stage of the article selection in the systematic review.

Description of Selected Cohorts
-------------------------------

Of the 18 cohorts identified^[@B14]^, 15 started at birth^[@B14]^ and three, at the prenatal period^[@B23],[@B30],[@B31]^. All cohorts were prospective and collected primary data. Ten cohorts^[@B15],[@B18],[@B20]^ had a representative sample of the baseline reference population, seven cohorts^[@B14],[@B16],[@B17],[@B19],[@B27],[@B28],[@B30]^ used a convenience sample, and a single cohort was hospital-based^[@B23]^. The number of baseline participants ranged from 189 to 7,747 individuals (median of 2,000). The mean age at the last follow-up ranged from 2 to 30 years (median of 9 years) and the number of follow-ups ranged from 2 to 11 (median of 4), as observed in [Table 1](#t1){ref-type="table"}. Sample loss in the last follow-up of the cohorts ranged from 9.2 to 87.5% (median of 42.0%), and the main difficulties reported by the authors were the not knowing the whereabouts of the participants, loss of telephone contact and change of address.

Table 1Characteristics of the 18 cohorts selected, by geographic region of Brazil.Cohort locationBaseline cohort yearAge of participants at baselineSample reference baseNumber of baseline participantsNumber of participants in the last follow-upMean age at last follow-up (years)Total number of follow-upsLoss to follow-up^1^Northern regionItaituba -- PA^14^2000--2001BirthPopulation sample239908359.3Cruzeiro do Sul -- AC^15^2015--2016BirthRepresentative urban population1,1958532328.6Northeast regionFortaleza -- CE^16^1989--1993BirthPopulation sample189779.6959.3Cities of Pernambuco^17^1993--1994BirthPopulation sample54921718860.5São Luís -- MA^18^1997--1998BirthRepresentative population2,69166418275.3Feira de Santana -- BA^19^2004--2005BirthPopulation sample1,30967261048.7São Luís -- MA^20^2010BirthRepresentative population5,1663,3062236Southeast regionRibeirão Preto -- SP^21^1978--1979BirthRepresentative population6,7642,06324369.5Ribeirão Preto -- SP^22^1994BirthRepresentative population2,84662223278.1Ribeirão Preto -- SP^23^2001Prenatal careHospital4495612287.5Ribeirão Preto -- SP^24^2010BirthRepresentative population7,7474,1822246South regionPelotas -- RS^25^1982BirthRepresentative population5,9143,701301037.4Pelotas -- RS^26^1993BirthRepresentative population5,2494,106181121.8São Leopoldo -- RS^27^2001--2002BirthPopulation sample5003077.5438.6Pelotas -- RS^28^2002--2003BirthPopulation sample9736168436.7Pelotas -- RS^29^2004BirthRepresentative population4,2313,56311715.8Porto Alegre -- RS^30^2008Prenatal carePopulation sample7154753.2333.6Pelotas -- RS^31^2015Prenatal careRepresentative population4,4264,018249.2[^3]

Regarding the explored variables, all cohorts presented contextual measures (socioeconomic, environmental and domestic variables) in at least one of the follow-ups. The most frequent information collected in the perinatal period were characteristics of the moment of delivery, of the newborn, morbidity and life habits of the pregnant woman, while the least frequent was the mental health of the mother. The most investigated characteristics of the participant in childhood were morbidity, dietary practices and breastfeeding, and the least frequent was vaccination. The cohorts that followed up with the participants at school age collected more frequently morbidity data and less frequently, information on oral health. Five cohorts followed participants in adolescence^[@B21],[@B23],[@B25],[@B26],[@B29]^ and investigated more frequently morbidity and lifestyle data. Six cohorts followed participants in the early adulthood^[@B17],[@B18],[@B21],[@B22],[@B25],[@B26]^, with data collection of morbidity, dietary practices, anthropometric measurements, cognition, lifestyle and human capital. The information collected less frequently in adulthood was mental health. Of the total cohorts, 14 collected biological material (blood and/or feces)^[@B14]^ at some point in the life cycle ([Figure 2](#f02){ref-type="fig"}).

Figure 2Variables collected by the selected cohorts in each phase of the life cycle.

[Figure 3](#f03){ref-type="fig"} shows the geographical distribution of cohorts in Brazil. The Northern region included two cohorts. The first began in 2000 in the municipality of Itaituba, in the state of Pará^[@B14]^; it included 239 children born between 2000--2001 and carried through three additional follow-ups (at ages four, six, and between eight and ten) for mercury exposure analysis. Loss at the last follow-up regarding this cohort was 59.3% in relation to the number of baseline participants. The most recent cohort of the Northern region was conducted in the state of Acre, known as the Maternal-Infant study in Acre (Mina), which began between July 2015 and June 2016 in the municipality of Cruzeiro do Sul^[@B15]^. The Mina cohort consisted of all live birth infants living in the urban area of the municipality (n = 1,195), of which 588 had data collected in the prenatal period (up to the second trimester of pregnancy). This cohort performed three follow-ups with the children so far (at 6, 12 and 24 months) and the loss of follow-up at 24 months was 28.6%.

Figure 3Map of Brazil with geographical distribution of the selected cohorts.

In the Northeastern region, five cohorts were identified. The cohort of Fortaleza, in Ceará, began in 1989 and included 189 children born in the favela of Gonçalves Dias^[@B16]^. These children were monitored every three months during their first two years, in the period between 1989 and 1993, for records of diarrheal diseases, dietary information and anthropometric measurements. This cohort performed a total of nine follow-ups (at 3, 6, 9, 12, 15, 18, 21 and 24 months and between 6 and 12 years of age), with loss at the last follow-up of 59.3%. The cohort conducted in five municipalities of Pernambuco (Água Preta, Catende, Joaquim Nabuco, Palmares and Ribeirão), started in 1993, included 549 live birth infants between January 1993 and August 1994^[@B17]^. This cohort performed eight follow-ups (at 2, 4, 6, 9, 12 and 24 months, at 8 and 18 years) and had a loss in the last follow-up of 60.5% of the participants. Two population-based cohorts were identified in the city of São Luís, Maranhão. The first, started in 1997, included 2,691 single live birth infants and carried through two follow-ups with participants (between 7 and 9 years and between 18 and 19 years), with loss in follow-up between 18 and 19 years of age of 75.3%^[@B18]^. The second cohort was initiated in 2010, known as Brisa São Luís, and included 5,166 live birth infants at baseline, of which 1,447 had data collected in prenatal care^[@B20]^. To date, Brisa São Luís has monitored children between 13 and 30 months, with 36% of losses compared to baseline. In Bahia, there is a cohort in the municipality of Feira de Santana since April 2004^[@B19]^; it included 1,309 live birth infants, performed ten follow-ups with the participants (at 1, 2, 3, 4, 5, 6, 9 and 12 months, at 3 years and 6 years) and had a loss of 48.7% in the last follow-up.

In the Southeast region, four cohorts were identified, all in the city of Ribeirão Preto, in the state of São Paulo. Three were population-based, started in 1978^[@B21]^, 1994^[@B22]^ and 2010^[@B24]^, and one was hospital-based, started in 2001^[@B23]^. The Ribeirão Preto cohort started in 1978 included 6,764 single live birth infants, performed three follow-ups (between 8 and 11 years old, at age 18 -- only for male participants -- and between ages 23 and 25) and had 69.5% of loss in the last follow-up. The one started in 1994 included 2,846 single live birth infants and carried through two follow-ups with participants (between 9 and 11 years and between 22 and 24 years), with loss in follow-up between 78,1 and 19 years of age of 75.3%. The cohort started in 2010, known as Brisa Ribeirão Preto, included 2,443 single live birth infants of that year, of which 1,417 had data collected in the prenatal period. To date, it has monitored children between 13 and 30 months of life, with loss of follow-up of 46%. The Ribeirão Preto cohort started in 2001, known as the Gesta-Álcool Project, monitored 449 pregnant women in the third trimester of pregnancy and conducted two follow-ups with the participants (between 6 and 7 years and between 11 and 12 years), with a loss of 87.5% in the last follow-up.

In the Southern region of the country, seven cohorts were identified, all in the state of Rio Grande do Sul. We highlight the population-based cohorts of Pelotas, given the high number of individuals recruited, the greater number of follow-ups with the participants and for having followed their participants from birth to adolescence and early adult life. Of the 345 articles selected in this systematic review, 75% corresponded to publications derived from these cohorts. The first cohort of Pelotas was initiated in 1982 and involved 5,914 children, with nine follow-ups to date (at ages 1, 2, 4, 13, 15, 18, 19, 23 and 30)^[@B25]^. Subsequent and still ongoing cohorts involved 5,249 births in 1993 with 11 follow-ups (at 1, 3 and 6 months, 1, 4, 6, 9, 11, 12 to 13, 15 and 18 years)^[@B26]^; 4,231 births in 2004 with seven follow-ups (at 3 months, 1, 2, 4, 5, 7 and 11 years)^[@B29]^ and, in the most recent cohort, 4,226 prenatal recruitments in 2015 with four follow-ups to date (at birth, 3 months, 1 and 2 years). The losses in the last follow-up of the Pelotas cohorts of 1982, 1993, 2004 and 2015 were, respectively, 37.4%, 21.8%, 15.8% and 9.2%. The other three cohorts identified were the one in São Leopoldo, started in 2001^[@B27]^, in Pelotas started in 2002^[@B28]^ and in Porto Alegre started in 2008^[@B30]^. The São Leopoldo cohort recruited 500 mother-child pairs between October 2001 and June 2002 and carried out four follow-ups with the participants (at 6 months, 12 months, 4 years and 7 to 8 years), with loss at the last follow-up of 38.6%. The Pelotas cohort included all 2,741 live birth infants between September 2002 and May 2003 in the urban area of the municipality and followed a random sample of 30% (n = 973) at 1, 3 and 6 months of life and at 8 years of age, with a loss of 36.7% at the last follow-up. The Porto Alegre cohort started with 715 pregnant women recruited in the third week of pregnancy and performed three follow-ups (from 6 to 9 months, 12 to 16 months and 2 to 3 years), with 33.6% loss at the last follow-up.

DISCUSSION
==========

The Brazilian cohorts identified, initiated in the prenatal or birth period, were prospective and collected primary data. To date, few have followed participants in adolescence (n = 6) and adulthood (n = 5). Six cohorts stood out by the largest number of baseline participants, the comprehensive approach to the health of children, adolescents and adults and by accompanying participants in more phases of the life cycle: the Pelotas birth cohorts of 1982^[@B25]^, 1993^[@B26]^ and 2004^[@B29]^, the Ribeirão Preto cohorts of 1978^[@B21]^ and 1994^[@B22]^ and the São Luís cohort of 1997^[@B18]^. The losses of follow-up were related to not knowing the whereabouts of the participants, to internal migration and refusals to further participation. The most explored variables were related to sociodemographic, environmental and domestic family data, maternal morbidity and lifestyle, additional morbidity data, breastfeeding and nutritional practices during infancy, morbidity during school age, morbidity and lifestyle during adolescence and aspects of integral health during adulthood.

In high-income countries, prenatal and birth cohorts, in addition to accompanying their participants for a prolonged time, are not limited to single-generation individuals; it also includes their descendants^[@B32],[@B33]^, allowing for intergenerational analyses. On the other hand, the prenatal and birth cohorts of middle and low-income countries frequently present difficulties related to lack of financial resources, early death of children and internal migration, and infrequent follow-up of participants in more advanced stages of the life cycle^[@B12]^.

Some methodological characteristics and difficulties of the identified cohorts were observed. Most monitored two phases of the life cycle (perinatal period and childhood). Although there is a requirement for immediate results to satisfy and stimulate the funders and participants of the study, it is known that the most important results from the perspective of the life cycle are those that analyze the influence of early exposures on health and well-being in later stages of life and with repeated measures at different stages of an individual's life^[@B34]^. Sample size and follow-up losses were weak points of most identified cohorts. Reducing the loss of follow-up over time represents a challenge, since differential losses between exposed and unexposed groups tend to introduce biases in cohort studies^[@B5],[@B6]^.

The development process of cohort studies is challenging. The implementation of a cohort requires close collaboration between the institutions involved, health professionals and families, as well as laborious logistics for the correct execution of the phases of the study (preparation of data collection instruments, recruitment and training of study personnel, pilot phase, monitoring of participants), including quality control procedures in all stages^[@B35],[@B36]^. In addition to this investment of time, effort and intellectual contribution, keeping a cohort study running is quite costly. The adequacy of funding might determine the timespan of the study. Cohort studies are often funded by government agencies and international organizations, and therefore are vulnerable to political and governmental priorities, or by local research foundations that do not guarantee the sustainability and availability of long-term financial resources^[@B37]^.

The development of cohorts in Brazil is important for several reasons. New exposures resulting from demographic, epidemiological, nutritional and institutional transitions in the country create a demand for new investigations on its effects on the health of the Brazilian population.^[@B38]^ The possibility of verifying the nature of the associations between exposures and outcomes in different contexts and comparing results between existing cohorts is another advantage^[@B13],[@B39],[@B40]^. Brazilian cohorts have the potential to further contribute the scientific capacity of the country, with the training of researchers and improvement of the process of collecting and analyzing data^[@B11]^, in addition to assisting decision makers in the analysis of health determinants and in strengthening the health care provided^[@B41]^.

In view of the importance of cohorts initiated in the prenatal period and at birth in Brazil, the dichotomy between the development of new cohorts or investment in existing cohorts is discussed. International authors advocate the establishment of new population-based cohorts in countries with socioeconomic and racial/ethnic diversity, with annual follow-ups and evaluation of exposures of greater local relevance for multiple health outcomes^[@B7]^. This argument is justified by providing opportunities for collection of new risk information and recruiting underrepresented participants in existing studies, but faces serious budgetary challenges required by cohorts of this size^[@B42]^. On the other hand, other authors^[@B43],[@B44]^ argue that representativeness is not necessary to determine the relationship between environmental or genetic factors and the risk of disease. These scholars suggest strategies for combining data from existing cohorts^[@B44]^ and with the formation of national and international cohort consortia^[@B43]^. A systematic review study of European cohorts concluded that a network of coordinated cohort studies, following a harmonized general protocol with a perspective of joint interpretation of data, would increase the scientific impact and international collaboration interest in these researches^[@B45]^.

The cohorts with a representative population of Pelotas, Ribeirão Preto and São Luís correspond to the birth cohorts with the greatest potential to study biological, behavioral, social and genetic precursors of chronic diseases in Brazil. The ones in Pelotas are the largest population-based birth cohort studies in low- and middle-income countries with nearly four decades of work, more than 20,000 individuals studied throughout life, regular assessments in childhood and adolescence, and smaller rates of loss at follow-up. The birth cohorts of Ribeirão Preto and São Luís, initiated in partnership with the same group of researchers, studied about 17,000 and 7,000 individuals, respectively, and foresee more follow-ups with their participants. Located in a region with distinct sociocultural characteristics and lacking research, the Mina cohort, in Cruzeiro do Sul, Acre, also has the potential to contribute to life cycle studies in Brazil, since it is the first cohort initiated in with an integral approach to children's health in the Amazon region.

In conclusion, this review identified cohorts initiated in the prenatal period and at birth in Brazil with potential for life course epidemiology studies. These cohorts differ in sample size, number of follow-ups and phase of the life cycle in which individuals were monitored, as well as rates of loss of follow-up. It is recommended that the Brazilian cohorts initiated in the prenatal period and at birth have enough participants to perform analyses of the effect of early determinants on health outcomes in the short, medium and long term. In addition, in order to expand the epidemiology analyses of the life course in Brazil, it is necessary that the existing cohorts contemplate different social contexts and follow-ups with the participants at different stages of life.
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OBJETIVO
========

Identificar as coortes brasileiras iniciadas no período pré-natal ou no nascimento, descrever suas características e as variáveis exploradas, além de mapear as coortes com potencial para se estudar os determinantes precoces de saúde e doença e o risco de adoecer em etapas posteriores do ciclo vital.

MÉTODOS
=======

Realizou-se uma revisão de escopo. A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados PubMed e Biblioteca Virtual em Saúde em 16 de junho de 2018. Os descritores utilizados foram \[((("Child" OR "Child, Preschool" OR "Infant" OR "Infant, Newborn") AND ("Cohort Studies" OR "Longitudinal Studies")) AND "Brazil")\]. Os critérios de inclusão foram coortes brasileiras que iniciaram a linha de base no período pré-natal ou no nascimento e com pelo menos dois acompanhamentos com os participantes. Foram excluídas as coortes cujos acompanhamentos foram restritos ao primeiro ano de vida, as que não abordaram aspectos biológicos, comportamentais e psicossociais e também aquelas com coleta de informações em um único estágio do ciclo vital.

RESULTADOS
==========

A etapa de busca identificou 5.010 artigos. Foram selecionadas 18 coortes para a síntese descritiva. A mediana do número de participantes na linha de base foi 2.000 indivíduos e a mediana de idade no último acompanhamento foi 9 anos. A perda amostral no último acompanhamento variou de 9,2 a 87,5%. A maioria das coortes realizou acompanhamentos em duas fases do ciclo vital (período perinatal e infância). A região Sul contemplou o maior número de coortes. As principais variáveis coletadas foram sociodemográficas e ambientais da família, aspectos de morbidade, práticas alimentares e estilo de vida dos participantes.

CONCLUSÕES
==========

Recomenda-se a continuidade dessas coortes, a abordagem de diferentes contextos sociais e a realização de acompanhamentos com os participantes em diferentes fases do ciclo vital para o fortalecimento e ampliação das análises de epidemiologia do ciclo vital no Brasil.

Estudos de Coortes

Desenvolvimento Infantil

Desenvolvimento da Saúde

Epidemiologia Analítica

Bibliometria

Revisão Sistemática

INTRODUÇÃO
==========

A epidemiologia do ciclo vital (ECV) estuda os processos biológicos, comportamentais e psicossociais que ocorrem ao longo da vida dos indivíduos e que ligam a saúde do adulto e o risco de adoecer a exposições físicas ou psicossociais que aconteceram durante a gravidez, infância, adolescência, nas etapas precoces da vida adulta ou através de gerações^[@B1]^. O seu propósito é construir e testar modelos teóricos que postulem caminhos que liguem as exposições em diferentes fases do curso da vida a resultados posteriores de saúde^[@B2]^. Esses modelos exploram o tempo e as interações de exposições biológicas e psicossociais para identificar riscos e processos de proteção ao longo do ciclo vital^[@B3],[@B4]^.

Os estudos de coorte, por acompanharem seus participantes desde a exposição até a ocorrência do desfecho de interesse, são uma ferramenta valiosa para a ECV^[@B5]^. Esses estudos são conduzidos geralmente para a avaliação da história natural de doenças, estimação de medidas de frequência de doenças (incidência), identificação dos fatores de risco de agravos de saúde, prognóstico e análise de sobrevida^[@B6],[@B7]^. As coortes que coletam informações em diferentes estágios da vida de seus participantes e com desfechos em médio e longo prazo são ótimas para testar modelos explicativos da ECV^[@B8],[@B9]^, sendo possível explorar modelos de acumulação de risco e períodos críticos, além de investigar os fatores mediadores e modificadores da associação entre exposições e desfechos em estudo^[@B2],[@B3]^.

As coortes que se iniciam no período pré-natal ou no nascimento oferecem uma oportunidade única para avaliar a influência de exposições precoces sobre a saúde ao longo da vida^[@B4]^. Elas estão principalmente concentradas nos países de alta renda e se diferenciam das coortes realizadas em países de renda média e baixa pelo maior número de acompanhamentos, seguimento dos participantes por períodos mais prolongados e maior sofisticação das medidas realizadas^[@B10]^. Essas coortes, em países de média e baixa renda, oferecem contribuições valiosas em virtude da diversidade de exposições e das diferentes estruturas de determinação de doenças^[@B11]^. Em países como o Brasil, com diversidade cultural e desigualdade regional, podem oferecer contribuições tão valiosas quanto as coortes de países de alta. No entanto, não estão mapeadas as lacunas de pesquisa desses estudos no país, sendo oportuna uma síntese de informações com as características e desfechos estudados pelas principais coortes desse tipo para se avançar nos estudos de epidemiologia do ciclo vital no território nacional.

O presente estudo tem como objetivo descrever os estudos de coorte iniciados no período pré-natal ou no nascimento realizados no Brasil, com potencial para estudar os determinantes precoces de saúde e doença e o risco de adoecer em etapas posteriores do ciclo vital. Por meio de uma revisão de escopo, foi possível descrever as principais características metodológicas dessas coortes, as variáveis estudadas, a localização no território nacional e as necessidades relacionadas à pesquisa epidemiológica do ciclo vital no Brasil.

MÉTODO
======

Realizou-se uma revisão de escopo para identificar e mapear as evidências disponíveis sobre coortes brasileiras com potencial para estudos de epidemiologia do ciclo vital. Essa revisão é conduzida para resumir e divulgar os resultados da pesquisa e reconhecer lacunas de pesquisa na literatura existente^[@B12]^. Seguimos as seguintes etapas: identificação da questão de pesquisa ("Quais as características das coortes brasileiras iniciadas no nascimento e no período pré-natal com potencial para estudar os determinantes precoces de saúde e doença e o risco de adoecer em etapas posteriores do ciclo vital?"), identificação dos artigos relevantes, seleção dos estudos, mapeamento dos dados e compilação, resumo e relato dos resultados. A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados eletrônicas PubMed e Biblioteca Virtual em Saúde (BVS). Os descritores foram selecionados no *Medical Subject Headings* (MeSH) com a seguinte combinação: \[((("Child" OR "Child, Preschool" OR "Infant" OR "Infant, Newborn") AND ("Cohort Studies" OR "Longitudinal Studies")) AND "Brazil")\]. A estratégia de busca foi adaptada para cada base de dados. Foram considerados na revisão todos os artigos publicados até a data de 16 de junho de 2018.

Foram incluídos na revisão os estudos com delineamento de coorte realizados no Brasil que iniciaram a linha de base do estudo no período pré-natal ou no nascimento e com pelo menos dois acompanhamentos com os participantes. Não foram incluídos os que descrevem só a linha de base e não os acompanhamentos realizados. Para atender ao conceito de ECV, foram excluídas aquelas coortes cujos acompanhamentos foram restritos ao primeiro ano de vida, as coortes que não abordaram aspectos biológicos, comportamentais e psicossociais e as coortes com coleta de informações em um único estágio do ciclo vital. Foram considerados estágios do ciclo vital o período perinatal (entre a 22ª semana de gestação e os seis dias de vida), infância (entre a primeira semana de vida e os seis anos de idade), idade escolar (entre 6 e 12 anos), adolescência (entre 12 e 18 anos) e vida adulta (18 anos ou mais)^[@B13]^. Dois revisores realizaram a seleção dos títulos e resumos dos artigos e fizeram a leitura do texto completo dos artigos elegíveis. Como a revisão de escopo objetivou mapear as evidências sobre um tópico relevante, uma avaliação da qualidade das evidências incluídas na revisão não foi necessária^[@B12]^. Por fim, a partir da interpretação dos resultados da presente revisão, foram apresentadas recomendações para se avançar nos estudos de epidemiologia do ciclo vital no Brasil.

As seguintes informações foram extraídas dos estudos selecionados: localização geográfica da coorte (cidade, estado da federação, região); ano de início da coorte (linha de base); tipo de coorte conforme a idade dos participantes na linha de base, dividido em nascimento (recrutamento dos participantes iniciado no momento do nascimento) e pré-natal (recrutamento iniciado durante a gestação); tipo de coorte quanto ao momento de ocorrência da exposição e do desfecho e o início do estudo, divido em prospectiva (os dados de exposição foram coletados no início do estudo e o desfecho ainda não ocorreu), retrospectiva (a exposição e o desfecho foram definidos com base nos dados que ocorreram antes do início do estudo, ambos no passado) e ambispectiva (os dados de exposição foram coletados no passado e o desfecho ainda não ocorreu); tipo de dados utilizados na coorte, divididos em primários (dados coletados pela primeira vez, para atender às necessidades da coorte em andamento) e secundários (informações obtidas de dados previamente coletados, cuja coleta não foi por ocasião da pesquisa); base de referência da mostra, dividida em hospitalar (indivíduos de um hospital ou centro de saúde) e populacional (representativa ou de conveniência); número de participantes na linha de base; número de participantes no último acompanhamento; idade média dos participantes no último acompanhamento; número total de acompanhamentos realizados com os participantes; idade média dos participantes em cada acompanhamento; principais informações coletadas em cada fase do ciclo vital.

Esses dados foram complementados com informações extraídas de publicações da lista de referências dos artigos selecionados, de páginas eletrônicas dos estudos de coortes, por contato via endereço eletrônico com pesquisadores dos estudos e consultas a bancos de dissertações e teses. Por fim, realizou-se uma análise descritiva das principais características das coortes incluídas na revisão.

RESULTADOS
==========

Resultados da Busca e Seleção dos Artigos
-----------------------------------------

A etapa de busca identificou 5.010 artigos nas bases de dados, sendo excluídos 1.678 artigos duplicados. Após leitura dos títulos e resumos, foram excluídos 2.904 artigos por não atenderem aos critérios de elegibilidade. Após leitura do texto completo, foram identificados 428 artigos de 79 estudos de coorte realizadas no Brasil iniciadas no período pré-natal ou no nascimento e com pelo menos dois acompanhamentos com os participantes. Dessas 79 coortes, foram excluídas 41 com acompanhamentos restritos ao primeiro ano de vida e cinco que não abordaram aspectos biológicos, comportamentais e psicossociais. Devido ao interesse em analisar coortes que exploram os efeitos de exposições que acontecem no período perinatal, infância, adolescência e em fases posteriores do ciclo de vida, foram excluídas quinze coortes com coleta de informações em um único estágio do ciclo vital. Ao final, foram selecionadas 18 coortes (n = 345 artigos). O fluxograma das etapas da revisão está ilustrado na [Figura 1](#f01002){ref-type="fig"}.

Figura 1Fluxograma da etapa de busca de seleção de artigos da revisão sistemática.

Descrição das Coortes Selecionadas
----------------------------------

Das 18 coortes identificadas^[@B14]^, 15 iniciaram-se no nascimento^[@B14]^ e três coortes iniciaram-se no período pré-natal^[@B23],[@B30],[@B31]^. Todas as coortes foram prospectivas e coletaram dados primários. Dez coortes^[@B15],[@B18],[@B20]^ tiveram uma amostra representativa da população de referência na linha de base, sete coortes^[@B14],[@B16],[@B17],[@B19],[@B27],[@B28],[@B30]^ utilizaram uma amostra de conveniência e uma única coorte foi de base hospitalar^[@B23]^. O número de participantes na linha de base variou de 189 a 7.747 indivíduos (mediana de 2.000). A média de idade no último acompanhamento variou de 2 a 30 anos (mediana de 9 anos) e o número de acompanhamentos variou de 2 a 11 (mediana de 4), conforme observado na [Tabela 1](#t1002){ref-type="table"}. A perda amostral no último acompanhamento das coortes variou de 9,2 a 87,5% (mediana de 42,0%), sendo as principais dificuldades relatadas pelos autores a não localização dos participantes, perda de contato telefônico e mudança de endereço.

Tabela 1Características das 18 coortes selecionadas, por região geográfica do Brasil.Localização da coorteAno da coorte na linha de baseIdade dos participantes na linha de baseBase de referência da amostraNúmero de participantes na linha de baseNúmero de participantes no último acompanhamentoIdade média no último acompanhamento (anos)Número total de acompanhamentosPerda de acompamanhemento^1^Região NorteItaituba -- PA^14^2000--2001NascimentoAmostra da população239908359,3Cruzeiro do Sul -- AC^15^2015--2016NascimentoPopulação representativa urbana1.1958532328,6Região NordesteFortaleza -- CE^16^1989--1993NascimentoAmostra da população189779,6959,3Municípios de Pernambuco^17^1993--1994NascimentoAmostra da população54921718860,5São Luís -- MA^18^1997--1998NascimentoPopulação representativa2.69166418275,3Feira de Santana -- BA^19^2004--2005NascimentoAmostra da população1.30967261048,7São Luís -- MA^20^2010NascimentoPopulação representativa5.1663.3062236Região SudesteRibeirão Preto -- SP^21^1978--1979NascimentoPopulação representativa6.7642.06324369,5Ribeirão Preto -- SP^22^1994NascimentoPopulação representativa2.84662223278,1Ribeirão Preto -- SP^23^2001Pré-natalHospitalar4495612287,5Ribeirão Preto -- SP^24^2010NascimentoPopulação representativa7.7474.1822246Região SulPelotas -- RS^25^1982NascimentoPopulação representativa5.9143.701301037,4Pelotas -- RS^26^1993NascimentoPopulação representativa5.2494.106181121,8São Leopoldo -- RS^27^2001--2002NascimentoAmostra da população5003077,5438,6Pelotas -- RS^28^2002--2003NascimentoAmostra da população9736168436,7Pelotas -- RS^29^2004NascimentoPopulação representativa4.2313.56311715,8Porto Alegre -- RS^30^2008Pré-natalAmostra da população7154753,2333,62Pelotas -- RS^31^2015Pré-natalPopulação representativa4.4264.018249,2[^4]

Com relação às variáveis exploradas, todas as coortes apresentaram medidas de contexto (variáveis socioeconômicas, ambientais e domiciliares) em pelo menos um dos acompanhamentos. As informações mais frequentes coletadas no período perinatal foram características do momento do parto, do recém-nascido, morbidade e hábitos de vida da gestante, enquanto a menos frequente foi a saúde mental da mãe da criança. As características mais investigadas do participante na infância foram morbidade, práticas alimentares e aleitamento materno, e a menos frequente foi a vacinação. As coortes que realizaram acompanhamento com os participantes na idade escolar coletaram com maior frequência dados de morbidade e em menor frequência, informações sobre saúde bucal. Cinco coortes acompanharam os participantes na adolescência^[@B21],[@B23],[@B25],[@B26],[@B29]^ e investigaram mais dados de morbidade e estilo de vida. Seis coortes acompanharam os participantes na fase precoce da vida adulta^[@B17],[@B18],[@B21],[@B22],[@B25],[@B26]^, com coleta de dados de morbidade, práticas alimentares, medidas antropométricas, cognição, estilo de vida e capital humano. A informação menos frequentemente coletada na fase adulta foi saúde mental. Do total de coortes, 14 realizaram coletaram material biológico (sangue e/ou fezes)^[@B14]^ em algum momento do ciclo vital ([Figura 2](#f02002){ref-type="fig"}).

Figura 2Variáveis coletadas pelas coortes selecionadas em cada fase do ciclo vital.

A [Figura 3](#f03002){ref-type="fig"} apresenta a distribuição geográfica das coortes no Brasil. A região Norte contemplou duas coortes. A primeira teve início no ano de 2000 no município de Itaituba, no estado do Pará^[@B14]^, foi formada por 239 crianças nascidas em 2000--2001 e realizou mais três acompanhamentos (aos 4, 6 e entre 8 e 10 anos de idade) para análise de exposição de mercúrio. A perda no último acompanhamento dessa coorte foi de 59,3% em relação ao número de participantes da linha de base. A coorte mais recente da região Norte foi realizada no Acre, conhecida como estudo Materno-Infantil no Acre (Mina), iniciada entre julho de 2015 e junho de 2016 no município de Cruzeiro do Sul^[@B15]^. A coorte Mina foi formada por todos os nascidos vivos residentes na zona urbana do município (n = 1.195), dos quais 588 tiveram dados coletados no período pré-natal (até o segundo trimestre de gestação). Essa coorte realizou três acompanhamentos com as crianças até o momento (aos 6, 12 e 24 meses) e a perda de acompanhamento aos 24 meses foi de 28,6%.

Figura 3Mapa do Brasil com distribuição geográfica das coortes selecionadas.

No Nordeste, identificaram-se cinco coortes. A coorte de Fortaleza, no Ceará, teve início no ano de 1989 e incluiu 189 crianças nascidas na favela de Gonçalves Dias^[@B16]^. Essas crianças foram acompanhadas a cada três meses durante os dois primeiros anos de vida, no período entre os anos de 1989 e 1993, para registros de doenças diarreicas, informações dietéticas e medidas antropométricas. Essa coorte realizou um total de nove acompanhamentos (aos 3, 6, 9, 12, 15, 18, 21 e 24 meses e entre 6 e 12 anos de idade), com perda no último acompanhamento de 59,3%. A coorte realizada em cinco municípios de Pernambuco (Água Preta, Catende, Joaquim Nabuco, Palmares e Ribeirão), iniciada em 1993, incluiu 549 nascidos vivos entre janeiro de 1993 e agosto de 1994^[@B17]^. Essa coorte realizou oito acompanhamentos (aos 2, 4, 6, 9, 12 e 24 meses, aos 8 e aos 18 anos) e teve perda no último acompanhamento de 60,5% dos participantes. Foram identificadas duas coortes de base populacional realizadas no município de São Luís, no Maranhão. A primeira, iniciada no ano de 1997, incluiu 2.691 nascidos vivos únicos e realizou dois acompanhamentos com os participantes (entre os 7 e 9 anos e entre os 18 e 19 anos), com perda no acompanhamento entre os 18 e 19 anos de 75,3%^[@B18]^. A segunda coorte foi iniciada em 2010, conhecida como Brisa São Luís, e incluiu 5.166 nascidos vivos na linha de base, dos quais 1.447 tiveram dados coletados no pré-natal^[@B20]^. Até o momento, a Brisa São Luís acompanhou as crianças na faixa etária entre 13 e 30 meses, com 36% de perdas em relação à linha de base. Na Bahia, tem-se a coorte no município de Feira de Santana, iniciada em abril de 2004^[@B19]^, que incluiu 1.309 nascidos vivos, realizou dez acompanhamentos com os participantes (aos 1, 2, 3, 4, 5, 6, 9 e 12 meses, aos 3 anos e aos 6 anos) e teve perda de 48,7% no último acompanhamento.

Na região Sudeste, foram identificadas quatro coortes, todas no município de Ribeirão Preto, no estado de São Paulo. Três foram de base populacional, iniciadas em 1978^[@B21]^, 1994^[@B22]^ e 2010^[@B24]^, e uma foi de base hospitalar, iniciada em 2001^[@B23]^. A coorte de Ribeirão Preto iniciada em 1978 incluiu 6.764 nascidos vivos únicos, realizou três acompanhamentos (entre os 8 e 11 anos, aos 18 anos -- apenas para os participantes do sexo masculino -- e entre os 23 e 25 anos) e teve 69,5% de perda no último acompanhamento. A de 1994 recrutou 2.846 nascidos vivos únicos, realizou dois acompanhamentos com os participantes (entre os 9 e 11 anos e entre os 22 e 24 anos), com perda de 78,1% no último acompanhamento. A coorte iniciada no ano de 2010, conhecida como Brisa Ribeirão Preto, incluiu 2.443 nascidos vivos únicos do referido ano, dos quais 1.417 tiveram dados coletados no período pré-natal. Até o momento, ela acompanhou as crianças entre 13 e 30 meses de vida, com perda de acompanhamento de 46%. A coorte de Ribeirão Preto iniciada em 2001, conhecida como Projeto Gesta-Álcool, acompanhou 449 gestantes no terceiro trimestre de gestação e realizou dois acompanhamentos com os participantes (entre os 6 e 7 anos e entre os 11 e 12 anos), com perda de 87,5% no último acompanhamento.

Na região Sul do país, identificaram-se sete coortes, todas no estado do Rio Grande do Sul. Destacam-se as coortes de base populacional de Pelotas, pelo elevado número de indivíduos recrutados, pelo maior número de acompanhamentos com os participantes e por terem acompanhado seus participantes desde o nascimento até a adolescência e o início da vida adulta. Dos 345 artigos selecionados na presente revisão sistemática, 75% corresponderam a publicações derivadas dessas coortes. A primeira coorte de nascimentos de Pelotas foi iniciada em 1982 e envolveu 5.914 crianças, com nove acompanhamentos até o momento (aos 1, 2, 4, 13, 15, 18, 19, 23 e 30 anos)^[@B25]^. As coortes subsequentes e ainda em curso envolveram 5.249 nascimentos no ano de 1993 com 11 acompanhamentos (aos 1, 3 e 6 meses, 1, 4, 6, 9, 11, 12 a 13, 15 e 18 anos)^[@B26]^; 4.231 nascimentos no ano de 2004 com sete acompanhamentos (aos 3 meses, 1, 2, 4, 5, 7 e 11 anos)^[@B29]^ e, na coorte mais recente, 4.226 recrutamentos no período pré-natal no ano de 2015 com quatro acompanhamentos até o momento (ao nascimento, 3 meses, 1 e 2 anos)^[@B31]^. As perdas no último acompanhamento das coortes de Pelotas de 1982, 1993, 2004 e 2015 foram, respectivamente, 37,4%, 21,8%, 15,8% e 9,2%. As outras três coortes identificadas foram a de São Leopoldo iniciada em 2001^[@B27]^, a de Pelotas iniciada em 2002^[@B28]^ e a de Porto Alegre iniciada em 2008^[@B30]^. A coorte de São Leopoldo recrutou 500 pares mãe-filho entre outubro de 2001 e junho de 2002 e realizou quatro acompanhamentos com os participantes (aos 6 meses, 12 meses, 4 anos e 7 a 8 anos), com perda no último acompanhamento de 38,6%. A coorte de Pelotas incluiu todos os 2.741 nascidos vivos entre setembro de 2002 e maio de 2003 na área urbana do município e acompanhou uma amostra aleatória de 30% (n = 973) aos 1, 3 e 6 meses de vida e aos 8 anos de idade, com perda de 36,7% no último acompanhamento. A coorte de Porto Alegre iniciou-se com 715 gestantes recrutadas na terceira semana de gestação e realizou três acompanhamentos (dos 6 a 9 meses, 12 a 16 meses e 2 a 3 anos), com 33,6% de perda no último acompanhamento.

DISCUSSÃO
=========

As coortes brasileiras identificadas, iniciadas no período pré-natal ou nascimento, foram do tipo prospectivas e coletaram dados primários. Até o momento, poucas acompanharam os participantes na adolescência (n = 6) e na fase adulta (n = 5). Destacaram-se seis coortes pelo maior número de participantes na linha de base, pela abordagem integral da saúde da criança, do adolescente e do adulto e por acompanhar os participantes em mais fases do ciclo de vida: as coortes de nascimento de Pelotas de 1982^[@B25]^, 1993^[@B26]^ e 2004^[@B29]^, as coortes de Ribeirão Preto de 1978^[@B21]^ e 1994^[@B22]^ e a coorte de São Luís de 1997^[@B18]^. As perdas de acompanhamento relacionaram-se à não localização dos participantes do estudo, ao movimento migratório dentro do próprio país e às recusas. As variáveis mais exploradas foram os dados sociodemográficos, ambientais e domésticos da família, morbidade e estilo de vida maternos, dados de morbidade, aleitamento materno e práticas alimentares na infância, morbidade na idade escolar, morbidade e estilo de vida na adolescência e aspectos de saúde integral na fase adulta.

Nos países de alta renda, é frequente que as coortes de pré-natal e nascimento, além de acompanhar por tempo prolongado seus participantes, não se limitem aos indivíduos de uma única geração, incluindo também seus descendentes^[@B32],[@B33]^, permitindo as análises entre gerações. Já as coortes de pré-natal e nascimento de países de renda média e baixa apresentam com frequência dificuldades relacionadas à falta de recursos financeiros, morte precoce de crianças e migração interna, sendo pouco frequente o acompanhamento dos participantes em fases mais avançadas do ciclo vital^[@B12]^.

Foram observadas algumas características e dificuldades metodológicas das coortes identificadas. A maioria realizou acompanhamentos em duas fases do ciclo vital (período perinatal e infância). Embora exista a exigência de resultados imediatos para satisfazer e estimular os financiadores e participantes do estudo, é sabido que os resultados mais importantes na perspectiva do ciclo vital são aqueles que analisam a influência das exposições precoces sobre a saúde e bem-estar em estágios posteriores da vida e com medidas repetidas em diferentes fases da vida de um indivíduo^[@B34]^. O tamanho da amostra e as perdas de acompanhamento foram pontos fracos da maioria das coortes identificadas. Diminuir a perda de acompanhamento ao longo do tempo representa um desafio, já que perdas diferenciais entre os grupos expostos e não expostos tendem a introduzir vieses nos estudos de coorte^[@B5],[@B6]^.

O processo de desenvolvimento dos estudos de coorte mostra-se desafiador. A implantação de uma coorte requer uma estreita colaboração entre as instituições envolvidas, os profissionais de saúde e as famílias, assim como uma logística laboriosa para a correta execução das fases do estudo (elaboração dos instrumentos de coleta de dados, recrutamento e treinamento do pessoal do estudo, fase-piloto, acompanhamento dos participantes), incluindo procedimentos de controle de qualidade em todas as etapas^[@B35],[@B36]^. Além desse investimento de tempo, esforço e contribuição intelectual, manter um estudo de coorte em funcionamento é bastante custoso. O financiamento em níveis adequados e em longo prazo pode definir se o estudo poderá se estender no tempo. Frequentemente os estudos de coorte são financiados por agências do governo e organizações internacionais, sendo vulneráveis às prioridades políticas e governamentais, ou por fundações de pesquisa locais que não garantem a sustentabilidade e disponibilidade de recurso financeiro em longo prazo^[@B37]^.

O desenvolvimento de coortes no Brasil é importante por diversas razões. As novas exposições decorrentes das transições demográfica, epidemiológica, nutricional e assistencial vivenciadas pelo país demandam novas investigações sobre seus efeitos na saúde da população brasileira^[@B38]^. A possibilidade de verificar a natureza das associações entre exposições e desfechos em diferentes contextos e comparar resultados entre coortes existentes é outra vantagem^[@B13],[@B39],[@B40]^. As coortes brasileiras têm o potencial de desenvolver a capacidade científica do país, com a formação de pesquisadores e aprimoramento do processo de coleta e análises de dados^[@B11]^, além de auxiliar tomadores de decisão na análise de determinantes de saúde e no fortalecimento dos cuidados à saúde prestados^[@B41]^.

Tendo em vista a importância de coortes iniciadas no período pré-natal e ao nascimento no Brasil, coloca-se em discussão a dicotomia entre o desenvolvimento de novas coortes ou investimento nas coortes já existentes. Autores internacionais defendem a instauração de novas coortes de base populacional em países com diversidade socioeconômica e racial/étnica, com acompanhamentos anuais e avaliação das exposições de maior relevância local para múltiplos desfechos de saúde^[@B7]^. Esse argumento é justificado por oportunizar a coleta de novas informações de risco e recrutar participantes sub-representados em estudos existentes, mas esbarra em sérios desafios orçamentários requeridos por coortes desse porte^[@B42]^. Em contrapartida, outros autores^[@B43],[@B44]^ argumentam que a representatividade não é necessária para determinar a relação entre fatores ambientais ou genéticos e o risco de doença. Esses últimos sugerem estratégias de combinação de dados de coortes já existentes^[@B44]^ e com a formação de consórcios de coorte nacionais e internacionais^[@B43]^. Um estudo de revisão sistemática de coortes europeias concluiu que uma rede de estudos de coorte coordenados, seguindo um protocolo geral harmonizado e com perspectiva de uma interpretação conjunta de dados, aumentaria o impacto científico e o interesse de colaboração internacional por essas pesquisas^[@B45]^.

As coortes com população representativa de Pelotas, Ribeirão Preto e São Luís correspondem às coortes de nascimento com maior potencial de estudar precursores biológicos, comportamentais, sociais e genéticos das doenças crônicas no Brasil. As de Pelotas são os maiores estudos de coorte de nascimentos de base populacional em países de baixa e média renda, com quase quatro décadas de trabalho, mais de 20.000 indivíduos estudados ao longo da vida, avaliações regulares na infância e adolescência e as taxas mais baixas de perda de acompanhamento dos participantes. As coortes de nascimento de Ribeirão Preto e São Luís, iniciadas em parceria com o mesmo grupo de pesquisadores, estudaram cerca de 17.000 e 7.000 indivíduos, respectivamente, e preveem mais acompanhamentos com seus participantes. Localizada em uma região com características socioculturais distintas e que carece de pesquisas, a coorte Mina, em Cruzeiro do Sul, no Acre, também possui potencial para contribuir para estudos de ciclo de vida no Brasil, uma vez que é a primeira coorte iniciada no nascimento, com abordagem integral da saúde da criança, na região amazônica.

Em conclusão, a presente revisão identificou coortes iniciadas no período pré-natal e ao nascimento no Brasil com potencial para estudos de epidemiologia do ciclo vital. Essas coortes diferem quanto ao tamanho da amostra, número de acompanhamentos e fase do ciclo vital em que os indivíduos foram acompanhados, bem como taxas de perdas de acompanhamentos. Recomenda-se que as coortes brasileiras iniciadas no período pré-natal e no nascimento tenham número de participantes suficiente para realizar análises do efeito de determinantes precoces em resultados de saúde em curto, médio e longo prazo. Além disso, para que se ampliem as análises de epidemiologia do ciclo vital no Brasil, é necessário que as coortes existentes contemplem diferentes contextos sociais e realizem acompanhamentos com os participantes em diferentes fases da vida.
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